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論 文 審 査 要 旨 
 
本学位論文は、インプラント周囲炎に対する治療法を in vitro・in vivo 両面から検討した
基礎研究である。インプラント周囲炎の治療法はおもにバイオフィルムに関連する細菌性
プラークの除去を目的としたインプラント表面も含めたデブライドメント法が行われてき
た。本研究では、インプラント周囲炎に対する炎症コントロールを可能としたナノテクノ
ロジーによる抗酸化治療の可能性についてアプローチしたもので、炎症細胞との密接な関
連を持つ活性酸素種 (ROS) をナノレドックス粒子により直接的かつ瞬時に消去すること
で即効性と局所特異性による確実性を備えた新たな炎症コントロールを期待したものであ
る。過剰に発生した ROS を効果的に消去させるナノレドックスポリマーは、特異的に作
用し、正常なミトコンドリア電子伝達系を破壊しない為に副作用が少ないという特長を持
っている。そこで、 37 ℃ でフラワーミセルが崩壊した後にゲル化し、 ROS スカベンジ
ャーとしてニトロキシドラジカルが特異的に作用するレドックスインジェクタブルゲル 
(Redox injectable gel: RIG) を設計した。本研究は、骨芽様細胞に対する RIG の抗酸化作
用及びラットインプラント周囲炎モデルに対する RIG の抗酸化作用を検討している。 
in vitroの研究としては、骨芽様細胞を培養し、過酸化水素 (H2O2) による酸化状態を再現
した上で、RIG の抗酸化能による細胞接着能・増殖能、ならびに分化能  (Alkaline 
Phosphatase 活性と染色、 Von kossa 染色) の変化を調べている。実験群は、 control、 
H2O2、 H2O2 に nRIG を添加 (H2O2@nRIG)、 H2O2 に RIG を添加 (H2O2@RIG) の 4 
群としている。培養 1 日後の接着細胞数、 3 日後の細胞増殖率、 10 日後の ALP 活性
は、 RIG 添加群において増加を認めている。また、 ALP 染色、 Von kossa 染色により、 
RIG 添加群では石灰化等の分化も有意に促進したことを確認している。 
in vivoの研究は、実験方法は熱田らの方法に従い、ラットインプラント周囲炎モデルを作
製した。実験群は、インプラント体埋入のみ  (control) 、  インプラント周囲炎群 
(Implantitis) 、 Implantitis に  nRIG [ニトロキシドラジカル未入 ] を投与した群 
(Implantitis@nRIG) 、RIG [ニトロキシドラジカル] を投与した群 (Implantitis@RIG) の
計 4 群としている。マイクロ CT 撮影を用いてインプラント体周囲骨の評価を行っている。
マイクロ CT 画像より、 Implantitis 群と nRIG 投与群では、インプラント体の周囲骨
が減少しているのに対し、 RIG 投与群では control 群と同レベルの骨量を確認している
(動物実験倫理委員会承認番号 175 号)。以上より、酸化状態を再現した骨芽様細胞に対す
る RIG の抗酸化作用を確認しており、ラットインプラント周囲炎モデルに対する RIG の
抗酸化効果を確認している。    
本審査委員会は、本論文はインプラント周囲炎に対し、副作用の少ない抗酸化療法によ
る抗酸化効果が期待できることを示唆しており、従来の原因除去療法としてのデブライド
メントに加え、発症前もしくは発症後のインプラント周囲の歯槽骨吸収を抑制できる新た
な治療法の可能性を評価した。そこで、本審査委員会は申請者の博士論文が博士（臨床
歯学）の学位に十分値するものと認めた。 
 
 
 
